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摘　要：　在前期合成并表征了可控降解抗感染材料
环丙 沙 星 聚 氨 酯（ＣＦＰＵ）的 基 础 上，建 立 高 效 液 相 色
谱法（ＨＰＬＣ）测定其体外降解释放抗菌药物环丙沙星
的含量；通过制作累积药物释放曲线，考察不同降解介
质及其浓度对药物释放的影响；并对累积药物 释 放 曲
线进 行 拟 合，研 究 其 体 外 可 控 降 解 的 药 物 释 放 机 制。










随着医用内植物在临床上 广 泛 使 用，以 生 物 医 用




近年来，以具生物相容性聚 合 物 为 载 体 的 抗 感 染
药物缓释系统成为研究热点。这些药物缓释系统大多
由聚合物与药物经物理共混而成［２－４］，两者之间没有化
学键合，其药物释放是不可控的，不能 安 全、长 效 地 消
除ＢＣＩ。前文［５，６］报道，本课题组通过分子设计和聚合
物组装，即在聚己内酯（ＰＣＬ）与 六 亚 甲 基 二 异 氰 酸 酯
（ＨＤＩ）缩合体系中加入抗菌药物环丙沙星（ＣＦ），成功
地制备ＣＦ嵌入 聚 氨 酯（ＰＵ）主 链 的 聚 氨 酯 前 药（ＣＦ－
ＰＵ）。ＣＦＰＵ本身 没 有 药 理 活 性，没 有 炎 症 时 相 对 保
持惰性，炎症发 生 时，可 在 炎 症 酶ＣＥ的 作 用 下，可 控
降解释放抗菌 药 物ＣＦ，且 炎 症 越 严 重，释 放 的ＣＦ越
多；从而能有效地消除ＢＣＩ。
本文采 用 高 效 液 相 色 谱 法，研 究 ＣＦＰＵ 分 别 在






恒温 振 荡 器，常 州 国 华 电 器 有 限 公 司；ＣＦＰＵ 按 文 献
［５］合成；透析袋，Ｒ－２５－８Ｋ，山东济南皓博生物技术有
限公司；胆固醇酯酶ＣＥ，美国Ｓｉｇｍａ公司；磷酸盐缓冲
液ＰＢＳ，ｐＨ值为７．４，上 海Ｓｏｌａｒｂｉｏ生 物 科 技 有 限 公
司；环丙沙星对照品，中国药品生物制品检定所；甲醇，
























低３个浓 度 的ＣＦ溶 液。按 照 前 述 色 谱 条 件 进 样 测









精确称取ＣＥ粉 末０．０３０１ｇ，用ＰＢＳ溶 液 溶 解 并
定容于１０ｍＬ容量瓶中，摇匀即得浓度为３．０１ｍｇ／ｍＬ




精确 称 取 ＣＦＰＵ 约６ｍｇ，置 于 事 先 用０．１ｍｏｌ／Ｌ
ＥＤＴＡ和０．１ｍｏｌ／Ｌ　ＮａＨＣＯ３ 煮 沸３０ｍｉｎ的 透 析 带
内，加入３ｍＬ　ＰＢＳ缓冲液或不同浓度ＣＥ溶液，扎牢，
浸入装 有５ｍＬ　ＰＢＳ的 试 管 中，置 于 恒 温 振 荡 器３７℃
水浴中，隔天在透析袋中加入０．１ｍＬ　ＣＥ溶液以维持













　　式中，Ｑ 为 药 物 累 积 释 放 率；Ｃｉ 为ＣＦ浓 度（ｍｇ／





















度ＲＳＤ为１．６７％，表 明 该 测 定 方 法 准 确 度 及 精 密 度
高。本 课 题 组 曾 用 ＵＶ 法 来 研 究 ＣＦＰＵ 的 体 外 降
解［６］，但据文献［７］报 道，ＣＦＰＵ在ＣＥ中 降 解 除 了 释
放游离 的 ＣＦ外，还 有 带 有 ＣＦ的 碎 片，由 于 二 者 的







ｄ为横坐标，绘 制 累 积 释 药 曲 线（图３）。从 图３看 出
ＣＦ在ＰＢＳ中只 是 缓 慢 微 量 释 放，即 在 无 炎 症 组 织 的





















用描述高分子药物释放常 用 的 几 个 动 力 学 模 型，
如零 级 方 程、一 级 动 力 学、Ｈｉｇｕｃｈｉ平 方 根 定 律、Ｒｉｔ－
ｇｅｒ－Ｐａｐｐａｓ方 程、Ｈｉｘｓｏｎ－Ｃｒｏｗｅｌ 溶 蚀 方 程 等，对 图
３、４的累积释药曲线进行拟合，结果见表１。
表１中的相关系数Ｒ２ 表 明ＣＦＰＵ在ＣＥ中 的 降
解更接近于一级释放。从反映扩散机制 Ｈｉｇｕｃｈｉ方程
的拟合效 果 优 于 反 映 溶 蚀 机 制 的 Ｈｉｘｓｏｎ－Ｃｒｏｗｅｌ 溶
蚀方程来看，说明本释药机制为扩散与骨架溶 蚀 相 结

















降解介质 模型 动力学方程 Ｒ２
零级方程 Ｑ＝０．００７９Ｔ＋０．１１８８　 ０．６８５３
一级动力学 ｌｎ（１－Ｑ）＝－０．００９７ｔ－０．１２８４　 ０．７２９６

























菌浓度（ＭＩＣ）之 上。本 文 模 拟 体 内 炎 症 环 境 进 行，因
此将温度和ｐＨ值固定在人 体 正 常 生 理 值，即３７℃和
７．４。
４　结　论
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